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DNA配列の挿入





















































3)臓 器 移 植
臓器移植の際に最終的な障壁となるのは,拒絶
反応であり,その免疫応答に重要な役割を果たし
ている主要組織適合抗原 (MHC)遺伝子の構造解
析が急速に進んでいる｡最近,遺伝子工学の技術
を応用して,移植臓器に対する拒絶反応を人工的
に操作しうる可能性が検討されている｡これは,
マウスやラットを用いた移植実験で,以前から報
告されていたドナーの細胞をあらかじめレシピエ
ントに投与しておくと,移植片の生着率が改善す
るという現象で,しかも,この効果は,免疫する
抗原分子の量や質によって差がみられるというも
のである｡その機構の一つとして,拒絶反応を起
こす細胞の働きを阻止する抑制細胞が出現すると
考えられている｡ このような抑制細胞の出現は,
一部のアロ抗原 (同一種内の個体間で異なる抗原
性)の免疫によって,移植片のすべてのアロ抗原
に対し免疫学的寛容が成立することを示唆してい
る｡ これを一歩進め, ドナーの骨髄幹細胞を取り
出し,これらにMHC遺伝子を導入し,臓器移植
の前に移植して,拒絶反応を抑制する試みがダタ
を用いて行なわれている｡
ところで,拒絶反応や自己免疫疾患の機構を探
ることは,すなわち,抗原に対する免疫寛容の成
立機構を解明することでもある｡ 近年,免疫応答
に関連する種々な細胞の同定や分類が進み,一方
では,MHC,T細胞レセプター,細胞間接着分子
(CD｡,CD8)などの遺伝子が単離されてきており,
これらの遺伝子を導入したTgマウスが多数作製
され,免疫応答の機構を探る研究が精力的に行な
われている｡幸い,マウスでは,近交糸,コンジ
ェニック系,リコンビナント系,アイソジェニッ
ク系などの各種系統が確立されており,また,自
己免疫疾患マウスなども見つけ出されているので,
これらの系統を利用したTgマウスによる研究の
展開が大いに期待される｡
4)ウイルス性疾患
ヒトの重大なウイルス性疾患である免疫不全症
(AIDS)やB型肝炎の病因ウイルスは,ヒト以外
では,一部の霊長類にしか感染が成立しないため,
動物実験による研究が極めて困難である｡ このよ
うなウイルス感染の動物種特異性は,ウイルスに
対する宿主側のレセプターによって決定されてい
る｡ しかし,ウイルスゲノムをマウスに導入する
ことにより,本来ヒトや一部の霊長類にしか感染
しないウイルス性疾患の研究が,取扱いの容易な
マウスで可能となった｡今のところ,DNAの導入
によって,実際に起こっている感染を忠実に再現
することは困難であるが,将来,ウイルスレセプ
ター遺伝子を導入することによって,ヒトと同様
な感染系を再現させることも可能となろう｡とこ
ろで,このようなTgマウスは,ヒトウイルス性
疾患の発症機構を解明するためのモデルだけでな
く,それらの予防や治療薬を開発するためのモデ
ルとしても極めて有用である｡
お わ りに
医学医術の目ざましい進歩によって,わが国は,
今や世界の最長寿国となった｡しかし,反面,人
口の高齢化に伴い,各種の老年性疾患が増大し,
一方では,社会の重要な担い手である中高年齢者
の成人病による犠牲は依然として少なくない｡こ
のような状況が続くかぎり,釆たる21世紀には,
極めて厳しい社会を迎えることになる｡ このよう
な事態を克服するためには,各種疾患の病因や病
態を解明し,それらの予防法や治療法を早急に確
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立しなければならない｡そのためには,基礎的研
究としての動物実験は,より一層重要不可欠であ
る. しかし,一方では,国内外で,動物福祉活動
や動物実験反対運動が一層高まってきており,動
物実験を実施する側にとって益々厳しい状況にな
りつつある｡
したがって,今後は,これまで以上に,動物実
験に関する制度や組織の整備に努め,動物実験の
重要性に対する認識を広く社会に定着させてゆく
努力が必要である｡
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